















泌 尿 器 疾 患 と く に 尿 路 結 石 症 と
尿 ム コ 蛋 白 に 関 す る 研 究
第 皿篇:昇汞 腎家兎に於ける尿 ムコ蛋白と保護膠質について
神戸医科大学皮膚科泌尿器科教室(主任 上月 実教授)
南 川 清 海
      Studies on Urinary Mucoprotein in Urological Disease, 
           with Special Reference to Urolithiasis 
    II. Urinary Mucoprotein and Protective Urinary Colloids in Rabbit 
                  Poisoned with Mercuric Chloride 
                         Kiyomi MINAMIKAWA
   From the Department of the Dermatology and Urology, Kobe Medical College, Kobe 
                          (Director . Prof. M. Jogetsu) 
   In rabbit with nephritis, experimentally created by injection of mercuric chloride, uri-
nary and serum mucoprotein and protective urinary colloids were investigated, and relation 
of these substances to urinary and serum calcium was investigated. The results are. 
   1) Urinary and serum mucoprotein was increased within 1 to 2 days after injection of 
mercuric chloride, and the two values retained parallel relation in most of the cases. 
   2) Increase of protective urinary colloids ran parallel with that of urinary mucopro-
tein. In some cases, however, protective urinary colloids showed little fluctuation. 
   3) Injection of mercuric chloride to rabbit caused little alteration of serum calcium 
level, and within 2 to 3 days  n pronounced increase of the urinary calcium level was noted. 
This was restored to normal within a week to 10 days. 
   4) A constant correlation between urinary calcium, urinary and serum mucoprotein 
and protective urinary colloids was observed. 
   It is indicated from these results that urinary mucoprotein may originate partly from 
serum mucoprotein and partly from the epithelium of degenerated renal tubule and that 
 mucoprotein and mucopolysaccharides may play an important role, associated with  hyper-
calcinuria, in calculus formation of urinary tract.
緒 言
結石形成乃至は腎石灰沈着に ムコ多糖類が害
接な関係を有す ることは近年 と くに注 目され る
所で多 くの報告が見 られ る.即 ちBakerlo6〕n
副甲状線ホルモン投与に より腎石灰沈着を発生
させ,腎尿細管内にム コ多糖類 の増加 を証明 し,
石灰沈着に先行 してム コ多糖類 の増加 す る点を
重視した,その後Engello7)loB),Howard1・9》110},
Grimes23).本邦では斉藤111).井上112》.富川8s)
な ども同様事実 を認めている.し かしなが らこ
れ ら業績 の多 くは組 織化学的研究に とどまり,
尿 中或 は血清中の測定成績に とぼ しい.
第1篇 に於 て尿路結石患者 の尿 保護膠質及び
尿 ム コi蛋白と蛋 白結 合多糖類 を測定 し,そ れ ら
相互 の関係を検討 して,こ れ ら物質は血清成分












1)実 験覇 物:捧 重2kg前 後 の雄 搬成 熟 家 菟.
2)料 天 腎惹 起 法:1%昇 飛溶 液 を 象 兎体 重1kgに
つ き0。15cc宛静 注iし,1rV18日後1,各期 にわ た り採
血,採 尿(24時間 尿)を 行 つ た.
3)灘 定 方 法:
尿 保護 膠 質=第1篇 と同様 小川 膠 質 飯 応14)によ つ
た.
嶽 ム 捻蛋 白(罎MPと 略記):第1篇 とMttAnderson
&MacLagan法38,.
血 清 ム コ蛋 白(血 清MP);早 朝 空 腹 時心 臓 穿 刺 に
よ り採血,型 の如 く血 滴 分離.測 定 はWinzler113及
第
びSimkiが14}の方 法 に 従 つ た.ceれ を簡 単 に記 す と
次 の通 りで あ る.
'1
.血 満4ccにO.75駈 ル過 塩 紫 酸溶 液 工6ccを加
え 振塗 後15分閥 放 綴.
2.炉 液が 透 明 とな る叢 繰 返 して 炉過.
3,炉 液10ccに2N塩 酸 溶 液 に溶 解 した5%タ ソ
グ ス テ ン酸 溶 液2ecを 茄 え撹 梓,憩 分 閣 放 置,15分
間遠 沈 。
4.上 漕 を す て,沈 渣 を 再 び 上籠 燐 タ ソグ ステ ン酸
溶 液で 洗 瀧 し,遠 沈 上 清 を す て る.
5,瀧 演全 量 を2N苛 性 ソー ダ溶 液2¢c江 溶 解,
O.4ccのBiuret試薬 を 加 え,27℃,30分放 置発 儀,
6.光 電 鋤 色 計(H立 製 品)を 駕 い §39mμ,Green
Filterで吸 収 度 を測 定 。 尚標 準 蛋 白 溶液 と してヵゼ
イ ンを 使 用 した.
尿 及 び血 清 カル シ ウ ム(Ca):柳沢法115)による.
搬 液 残 余 窒素:Rappaportの溺定 法115}.
尿蛋 白定 性:ズ ル ホ サ リチ ル酸 法117,.








































































































































































































ぐ尿MPは 一 日量 で はNo・5,6・11の如 くきわ め て
低値のものか らNo・22の 如 き異常 な 高 値 が あ るが 概
ね,10N20mg/dayで平 均 値 は14・4mg/dayとな
る,尚 低値 の ものに は尿 量 の 少 な い もの で 尿 量の 多 寡
にょり可成 り変動 す る と思 われ る.濃 度 を し め す と
No,5,6,8の低 値 及びNo.22,23の 高 値 例 をの ぞ
き概ね6～13mg/dlで平均8・7mg/dlをしめす ・保
護数は32～288で概 ね100前後 を しめす もの が 多 い ・尿
Caは10～20mg/d1で平均14.5mg/dl,血清Caは
略々10・v15rng/dl,平均12・Omg/d1をしめ す ・各 検 査
事項間で は膠質 保護 数 とMP共 に低 値 例(No.5,6,
13,21等),尿Ca,膠質,尿MP低 値 例(No.13),
尿MP,尿 及び 血 清Ca高 値 例(No.22)等が あ げ ら
れるが,必 し も一 定 の関 係 のみ られ ぬ例 も多 い.
この ように 保護数,尿MPに は か な り変 動 が 多 い
ので,以 下 の実験 はす べ て 同一 個 体 に 於 い てそ の 消 長
を検す るこ ととした.
2)昇 乗 腎家兎 に 於け る血 清 及び 尿MP,尿 保 護 膠
質並び に血 清,尿Ca.
12例に つ き実施 したが,同 時 に昇 乖 腎 の 組織 化 学 的
検索(教 室 の森脇 が 発表 予 定)を 行 う必 要 上,2～3
の例をのぞ いては 術後3～4日 迄 の経 過 を 観察 した.
各症例につ き検査 成 績 の消 長 を 図示 す る と以下 の如 く
なる.
No.12:第1図に示 す よ うに 昇乖 注射 後1日 目は 無
尿のため検 査は 出来 な かつ た が,2日 目で は血 清 及尿
MP共 に術 前に比 し著 明に 増 加 し,尿 膠 質 反応 も増 強
を認める.血 清Ca値 は 殆 ん ど不 変で あ るが,尿Ca
値は軽 度の上 昇を しめす3日 目に 於 て は乏 尿 を 来 た


























































未だ血清MPの 上昇はみ られない.2日 目に於ては







尿Caが 増加し,と くに後二者の増量が著明で あつ
た.



























































































































































強 し,尿Caは1～3日 増加,第4日 にやや減少の徴
がみえ,血清Caは3日 後やや減少.残余窒 素は著
増,尿 蛋白は3日 後最強とな り,4日目陰性 となつ
た.
No・21昇禾注射後2日迄しか観察できなかつた




を来していることがわかる.他 の症例と同 じ く血清
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4日 後 軽度 増 加,尿MPも 之 と平 行 して増 加 を し め
し,と くに その 濃度 で は 著 明で 又 日をお つ て上昇 す る
傾 向が うか がわ れ る.(術 前13.6mg/d1から4日 後
31.5mg/d1),尿保護 膠 質 は急 激 に 上昇 し,と くに1'》
3日 で は 顕 著で あ る.血 清Caは 不変,尿Caは1日
後 ほ ぼ不 変 か やや 滅 少,3～4日 に な り増 加す る,そ
の 他残 余 窒 素 の増 加,尿 蛋 白は1～3日 に強 陽 性,4
日目には 陰 性 とな る.
No.14;MP第10図に しめす よ うに 血 清MPは 術
後3日 目に軽 度増 加 し,5日 目に減 少,7日 目に は再
第10図





























に頂点に達し以後次第に減少し2週 目に術 前 値に 戻
る.血清Caは やや減少の傾向を示す 術後尿蛋白は






















































































いうる.尿MPは 著増7例,増 加3例,軽 度増 加1
例,減 少1例で,1例 をのぞき他はすべて増加を来し
た.尿 保護膠質は著増4例,増 加5例,軽 度増 加2
例,不 変1例で,尿MPと 同様概ね高値をえている.




























































































































































性糸球体腎炎,再 発性 腎結石及 び過石灰尿等に
腎石灰沈着症が見 られた とし,Unger・20)は過石
灰を伴う疾患で結石症 の生ず る傾向の強 い腎実
質石灰沈着症には,原発性 腎性酸血症,原発性副
甲状腺充進症,長 期臥床,腎 感染 そ の 他 が あ
り,従つて過石灰尿 と結石形成及至 は腎石灰沈
着は究極的には同一 のもの と推察 され ると云 つ
ている,Reynoldsim)も同様 腎尿細管性酸毒症





長期臥床者50例中10例(20%)に過 石 灰 尿 を
見,そ の2例(4%)に 尿石 の合 併 を 認 め,
Flocks123)は結石患者の60%に,八田124)は30%
に夫 々過石灰尿 を証明し,教 室の加藤34)も結石
患者で過石灰尿 を呈 す る率が高い と報告 してい
る.八 田128)は尿石発生には燐,石 灰代謝異常
特に血 清,尿中及 び組織内の燐,石灰濃度の上昇
及至不平衡状態が必要 であると強調 してい る.
緒言に述 べたように腎石灰沈着 と多糖類 との
関係は新 しい結石形成理論 として注 目をあび る
様 になった.Howardllo)は動脈硬化症に於け
る腎石灰沈着 の機序につ き生物学的石灰化には
ムコ多糖類 の存在が重要 であ ると述べ,Baker
&Sisoni。6)は副甲状腺 ホルモ ン投与 で実験的
に腎石灰沈着 を発生せ しめ,尿 細管内にムコ多
糖 類の増加 を見 てこれ らの変動は尿細管基質の
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変化に よる としてい る.更 にEngel10B)は副 甲
状 腺抽 出液 を投与 して,Winzlerの血清 ムコ
蛋 白の著 明な上昇 と同時に腎尿細管 内石灰化部
にPAS陽 性物質を認めた.Meyer125》(1952)
は尿石形成 に コソ ドロイチ ン硫酸 や他 のイオン
結合 ムコ多糖類 の存在 を推定 し,齊 藤111)は結
石 の有機成分 について検 索を行い,PAS及 び
Feulgen反応陽性物質を検 出し,こ の物 質 は
恐 らくコン ドロイチン硫 酸であ らうと述べ てい
る.井 上112)は昇禾 腎に於いて尿細管上皮 にネ
フローゼ及び石灰沈着 を認め,組 織化学 的に酸
性 ムコ多糖類を証 明し,腎 石灰沈着 に先行す る
過 石灰尿 と共に石灰沈着 のお こしやすい場 の変
化を重視 し,尿 細管上皮細胞 の変性壊死 やネフ
ローゼによ り尿細管内に遊 出した円柱が基質 と
してその役割 を果たす と述べ てい る.富 川85>は
それ らに追試 して腎乳頭部 めRanda11斑を検索
し,石 灰沈着部に限局性 にムコ多糖類の増加を
み とめ,実験的に ビタ ミソD2を 投与 した腎石灰
沈着部に もム コ多糖類 を証明 してい る.Boyce
28)等は尿ム コ蛋 白を電気泳動 的に分離 し,カ ル
シゥムと親和性 を右す る分劃1は 糸球体炉液 に
由来 し,結 石尿 ではと くに親和性が高 く不 溶性
の複塩を形成す ると述べ,結 石形成理論に一条
の光 明を与えた.Baker126》106)等も これに同調
しカル シウムや他 の電解質 と腎尿細管結合織 の
陽性電荷及びムコ多糖類の相互作用の結果,石
灰化又は結石形成 を産み,こ の場 合に ムコ多糖
類 の変化が先 行するとの見解 を述べてい る.以
上 を通覧 して結石形成及至 は腎石灰沈着 とムコ
多糖類が密接 な関係を有する ことは明 らかであ
るが,そ の報告 の多 くは組織学的研究に とどま
り,カ ル シウム代謝 とム コ蛋 白及至は ムコ多糖
類 に関す る生化学的 な研 究は まだ少 ない ようで
ある.
本篇では実験 的昇禾腎で過石灰尿 を発生せ し
め,尿MP及 び尿膠質反応及び血 清MPと の
関係 をし らべた.安 封127)によると家兎昇ii艮腎
に於け る尿細管上皮 の壊死は注射 後48時間 でピ
ークに達 し,3日 以後では軽減 し,か か る尿細
管上皮に於け る石灰沈着は全般 には24時間後で














本実験 では昇禾静注翌 日よ り尿量 は減少し高
度 の蛋 白尿 を来 たし,残 余窒素値は 著 明 に 上
昇,全 例 に高度 の過石灰尿(25、30mg/d1)を
認 めた.之 は急激 な腎障碍 の惹起 と之につづ く
腎石灰沈着 の素地 を物語 るものである.日 を追
つて尿量 も増加 し,蛋 白尿 は1週 間以内に消失
するが過石灰尿 はやや遅れ て7～10日目に正常
に もど る.八 田124)は結石患者 の1/3に過石灰
尿 を認 め,血 清Caと 尿Ca濃 度はある程度平
行 して増減 す る傾 向にあると述べ,柳 沢⑳ に
よると尿Caと 血清透折性Caは 逆相関を示す
とされてい るが,私 の成績 では尿Caの 著明な
増加にかかわ らず血清Caは 不変かむしろ減少
を示す ものが多か つた.之 は尿細管上皮の退行
変化 に よる尿再 吸収 の問題 と関 係す るものであ
ろ う.
腎疾患(尿 毒症,ネ フローゼ,急性及 び慢性腎
炎,高血圧腎症)に 於け る血清MPの 消長につい
ては,塩 川56),橘57)等の報告があるが,橘57)は
尿毒 症(腎 孟 腎炎を含む)に 於 て高 値 を し め




加 の傾 向が あ り,そ の後 はか な りの動揺をもつ
て術前値にか える ようであつ た.こ の時期は略
ね蛋 白尿消失 と相一致 した.尿MPは 術後1日
目より著 明に増加(尿 量 の多i募に より一 日量に









































及び尿膠質反応(小 川法)の 消長を し らべ,尿
中及び血清 カルシウムとの関係 を検討 し,次 の
如き結果を得 た.
39三
1)尿 及 び血清 ムコ蛋 白は昇張注射後1～2
日後 より増加 し,両 者の消長 は概 ね相平行する
が,不 定 なものもある.
2)尿 保護膠質 は尿 ムコi蛋白と相平行 して増
加す ることが多 いが,変 動の少ない例 もみ られ
る.
3)血 満 カルシウムは殆 ど不変,尿 カル シウ
ム嫁衛後2～3欝 で著麗に増量 し,1選 ～10欝
後術前 にもどる.
4)尿 カル シウム値 と尿及 び血清ム 斑蛋白,
尿保護膠質の間には一定の相関々係が認め られ
る.
以上 の成績 より,尿 ムコ蛋 白の起源 を一部は
血濡 ムコi蛋白,一 部は変性尿細管上皮に由来す
るもの と考 えると共 に,か か る糖蛋白複合体が
過石 灰尿 と共紅結石形成 に対 し重大 な役罰 を演
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